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RESUMO
Clivatti J, Sakata RK, Issy AM — Revisão sobre o Uso de Gabapen-
tina para Controle da Dor Pós-Operatória.
JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A gabapentina tem sido utilizada
como adjuvante no tratamento da dor pós-operatória com compo-
nente neuropático. É responsável pela inibição da sensibilização
central, diminuindo a dor pós-operatória.
CONTEÚDO: Foram selecionados todos os estudos clínicos com
distribuição aleatória que avaliaram o efeito da gabapentina na dor
pós-operatória em humanos entre 2002 e 2007. Foram encontrados
26 artigos publicados. Em 17 estudos os pacientes receberam dose
única pré-operatória que variou de 300 a 1.200 mg entre 30 min e
duas horas antes dos procedimentos. Nos demais estudos a medi-
cação foi iniciada entre uma e 24 horas antes dos procedimentos, foi
continuada por dois a dez dias na dose de 1.200 a 1.800 mg.dia-1.
Para medida de intensidade da dor foram utilizadas a Escala Analógica
Visual ou Numérica. Em 75% dos que receberam somente dose pré
os escores foram menores com uso de gabapentina e também em
55,6% dos que receberam dose pré e pós. O consumo de opióide
foi menor em 82,4% dos que receberam dose pré e em 77,8% dos
que receberam pré e pós. Em estudos que usaram pré, quatro não
descreveram efeitos adversos; não houve diferença em 52,9%, mais
náusea ou vômito em 11,8%, mais tontura em 5,9%, mais sedação
em 5,9%, menos náusea ou vômito em um e menos retenção urinária
em um. Em estudos que usaram pré e pós, quatro não descreveram
efeitos adversos; não houve diferença em 22,2%, mais náusea ou
vômito em 11,1%, mais tontura em 22,2% e mais sedação em 11,1%.
CONCLUSÕES: A gabapentina usada tanto antes como antes e
após a operação promove diminuição da intensidade da dor e da
necessidade de complementação analgésica.
 
Unitermos: Dor: pós-operatória; DROGAS: gabapentina.
SUMMARY
Clivatti J, Sakata RK, Issy AM — Review of the Use of Gabapentin
in the Control of Postoperative Pain.
BACKGROUND AND OBJECTIVES: Gabapentin has been used
as adjuvant in the treatment of postoperative pain with a neuropathic
component. It is responsible for the inhibition of central sensit-
ization, decreasing postoperative pain.
CONTENTS: All clinical, randomized studies that evaluated the
effects of gabapentin on postoperative pain in humans between 2002
and 2007 for a total of 26 studies were selected. In 17 studies,
patients received a single preoperative dose, which ranged from 300
to 1,200 mg, 30 minutes to two hours before surgery. In the remai-
ning studies, the administration of the drug was initiated one to 24
hours before the procedure and continued for 10 days, in doses that
ranged from 1,200 to 1,800 mg.day-1. To measure pain severity, the
Visual Analog or Numeric Rating Scale was used. In 75% of patients
who received a single dose of gabapentin, scores were lower, and
the same was seen in 55.6¨% of patients who received the drugs
pre- and postoperatively. Opioid consumption was reduced in 82.4%
of patients who received a single dose, and in 77.8% of patients who
received pre- and postoperative gabapentin. Among the studies using
a single dose of gabapentin, four did not describe adverse effects;
52.9% showed no differences, 11.8% detected more nausea or vomi-
ting, 5.9% experienced more dizziness, 5.9% more sedation, less
nausea or vomiting in one, and less urinary retention in one. Among
the studies with pre- and postoperative administration of gabapen-
tin, four did not describe adverse effects; 22.2% showed no diffe-
rences, 11.1% had more nausea or vomiting, 22.2% more dizziness,
and 11.1% more sedation.
CONCLUSIONS: Gabapentin, used before as well as before and
after surgery, decreased pain severity and the need of analgesic
supplementation.
Key Words: DRUGS: gabapentin; PAIN: postoperative.
INTRODUÇÃO
A dor pós-operatória tem um componente nociceptivo e ou-
tro neuropático 1,2. O componente nociceptivo resulta da ati-
vação de receptores periféricos e condução dos impulsos
pelas vias da dor e percepção na região supra-espinal. Esse
componente pode ser aliviado de forma adequada com
antiinflamatórios e opióides. O componente neuropático re-
sulta da lesão de fibras nervosas, com alteração da modu-
lação da dor e sensibilização central, que cria mecanismos
de amplificação da dor, hiperalgesia e alodinia.
O tratamento da dor pós-operatória consiste basicamente
no uso de três classes de fármacos: os antiinflamatórios, os
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opióides e os anestésicos locais. A maioria dos medica-
mentos dessas classes causa efeitos colaterais que limi-
tam sua utilização clinica de forma isolada.
As técnicas analgésicas podem agir em diferentes locais da
via da dor, seja em nível periférico ou no sistema nervoso
central. A combinação de fármacos de diferentes classes e
com mecanismos de ação variados visa a obter efeito anal-
gésico desejado com redução de efeitos colaterais. A anal-
gesia multimodal, utilizando associação de várias classes
de analgésicos proporciona melhor efeito. O uso de asso-
ciação de fármacos que possuem diferentes mecanismos
pode melhorar o efeito analgésico e diminuir os efeitos co-
laterais, pois permite diminuir a dose total de cada medica-
mento.
A analgesia balanceada representa uma maneira efetiva de
tratar dor aguda, devendo ser usada sempre que for possí-
vel 3. Os estudos mostram o benefício das associações 4,5.
A gabapentina com sua ação anti-hiperálgica e mecanismo
de ação diferente dos fármacos classicamente utilizados,
cria nova perspectiva no tratamento da dor pós-operatória.
A gabapentina (ácido 1-aminometil-ciclohexanoacético) é um
aminoácido com a estrutura do neurotransmissor GABA,
mas não interage de modo significativo com esse ou outro
neurotransmissor 6,7. É um anticonvulsivante com efeitos
colaterais bem tolerados.
A absorção é boa após administração oral e independente
da ingestão de alimentos. A concentração plasmática máxi-
ma ocorre após duas a três horas 7,8. A ligação a proteínas
é baixa (menor que 3% a 5%) e sua distribuição ocorre am-
plamente, envolvendo quase todos os tecidos (volume de
distribuição de 58 litros) 7. Não é metabolizada, não provo-
ca indução enzimática e atravessa com facilidade a barrei-
ra hematoencefálica. Sua eliminação é renal sob forma
inalterada e uma pequena porção ocorre pelas fezes. A meia-
vida de eliminação é de cinco a nove horas 9.
O mecanismo de ação dos anti-hiperálgicos, como a gaba-
pentina, consiste na redução da hiperexcitabilidade dos neu-
rônios do corno dorsal da medula espinal induzida pela
lesão que é responsável pela sensibilização central 10. Acre-
dita-se que a ação anti-hiperálgica ocorre por ligação pós-
sináptica da gabapentina à subunidade alfa2-delta de canais
de cálcio dependente da voltagem nos neurônios do corno
dorsal da medula espinal, diminuindo a entrada de cálcio
nas terminações nervosas e reduzindo a liberação de neu-
rotransmissores. Vários outros mecanismos celulares fo-
ram propostos para explicar analgesia da gabapentina,
incluindo efeitos em receptores NMDA, canais de sódio, vias
monoaminérgicas e no sistema opióide 6,7,11-13.
Os efeitos colaterais mais comuns são sonolência, fadiga,
ataxia, edema periférico e tontura 6,12,14.
Diversos estudos mostraram que a utilização de gabapen-
tina no período perioperatório contribuiu para a redução da
dor pós-operatória. O objetivo do estudo foi avaliar evidên-
cias publicadas sobre o assunto.
MÉTODO
Foi realizado levantamento bibliográfico em bases de dados
via Internet (PubMed) utilizando como descritores combina-
ções dos seguintes termos: Gabapentin, Pain, Analgesia,
Anesthesia and Postoperative. Foram selecionados todos os
estudos clínicos controlados com distribuição aleatória dos
pacientes que avaliaram o efeito da gabapentina na dor
aguda pós-operatória em humanos.
 
RESULTADOS
Foram encontrados 26 artigos, publicados entre 2002 e 2007,
que avaliaram o efeito da gabapentina, em estudos clínicos
com distribuição aleatória dos pacientes e controlados com
grupo placebo. O total de pacientes avaliados nos estudos foi
2.066, dentre os quais 1.020 receberam gabapentina.
Em 17 estudos os pacientes receberam a medicação so-
mente no período pré-operatório (grupo PRÉ) e nos demais
(nove estudos) o grupo tratamento foi medicado no pré- e
pós-operatório (Grupo PRÉ e PÓS).
Descrição dos Estudos do Grupo PRÉ
No Grupo PRÉ foram incluídos 17 estudos totalizando 1.437
pacientes de várias especialidades cirúrgicas (ginecologia,
ortopedia, neurocirurgia, otorrinolaringologia e urologia) (Ta-
bela I).
Quanto à anestesia, em 13 desses estudos foi empregada
anestesia geral; em um, local com sedação; em um, blo-
queio interescalênico com anestesia geral; em um, bloqueio
no neuroeixo com geral ou sedação e em um, anestesia ve-
nosa regional.
As doses de gabapentina variaram entre 300 e 1.200 mg e
em seis estudos foram associadas a algum benzodiazepí-
nico e, em um deles, a anti-inflamatório não-hormonal. Todos
os estudos que associaram uma medicação à gabapentina
utilizaram a mesma medicação como grupo-controle.
O momento antes da operação em que foi administrada a
medicação variou de 30 minutos a duas horas.
Como instrumento de avaliação de efeito, todos os estudos
utilizaram a quantidade de opióide consumida no período
pós-operatório. Na maioria dos estudos (16) foi utilizada al-
guma escala de avaliação da intensidade da dor, sendo Es-
cala Analógica Visual (VAS) em 14; numérica (EN) em um;
ambas as escalas em um, e em apenas um estudo não foi
usada escala.
O consumo de opióide no período pós-operatório no grupo
gabapentina foi menor em 14 dos 17 estudos. Em 13 dos 15
estudos que utilizaram a VAS houve diferença em favor da
gabapentina, mas nos dois estudos que utilizaram a EN não
foi encontrada diferença.
Descrição dos Estudos do Grupo PRÉ e PÓS
No grupo PRÉ e PÓS foram incluídos nove estudos tota-
lizando 629 pacientes. As especialidades cirúrgicas envol-
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Tabela I – Relação dos Estudos em que Foi Utilizada Dose Única Pré-Operatória de Gabapentina 15-21
Procedimento Outro Consumo
Referências cirúrgico Anestesia N Dose (mg) Início Controle grupo de opióide Escala dor
Dirks J, 200215 Mastectomia Ge 70 1200 + 1 h Placebo < no G Tto VAS
triazolam
0,125mg
Pandey CK, Discectomia Ge 56 300 + 2 h Lorazepam < no G Tto VAS
200416 lorazepam
Rorarius MGF, Histerectomia Ge 75 1200 2 h Oxazepam < no G Tto VAS
200417 15 mg
Turan A, Septo ou Local + 1200 + 1 h Midazolam < no G Tto VAS
200418 seios nasais Sedação 50 midazolam 0,1 mg/kg
0,1mg/kg
Turan A, Histerectomia Ge 50 1200 + 1 h Midazolam < no G Tto VAS
200419 midazolam 0,1 mg/kg
0,1mg/kg
Turan A, 200420 Discectomia Ge 50 1200 + 1 h Midazolam < no G Tto VAS
midazolam 0,1 mg/kg
0,1mg/kg
Pandey CK, Colecistectomia Ge 459 300 2 h Placebo Tramadol < no G Tto VAS
200421 laparoscópica 100 mg
Pandey CK, Nefrectomia Ge 60 600 2 h Placebo < no G Tto VAS
200522
Radhakrishnan Laminectomia Ge 60 800 NR Placebo SD EN
M, 200523 e discectomia
Menigaux C, Artroscopia Ge 40 1200 1 h Placebo < no G Tto VAS
200524 de joelho
Pandey CK, Discectomia Ge 100 300, 600, 2 h Placebo < no G Tto VAS
200525 900,1200 (600 mg
ou mais)
Bartholdy J, Laqueadura Ge 76 1.200 + 30 min Lornoxicam SD VAS
200626 laparoscópica lornoxicam  8 mg
8 mg
Adam F, Artroscopia Bloq. IE 60 800 2 h Placebo SD VAS e EN
200627 de ombro + Ge
Al-Mujadi H, Tireoidectomia Ge 72 1.200 2 h Placebo < no G Tto VAS
200628
Hayashida K, Ortopédica ou Raqui e/ou 44 1.200 90 min Placebo < no G Tto NA
200729 urogenital peri com
sedação
ou Ge
Durmus M, Histerectomia Ge 75 1.200 1 h Placebo Gabapentina < no G Tto VAS
200730 + paracetamol
Turan A, Membro superior Bier 40 1.200 + 1 h Midazolam < no G Tto VAS
200731 midazolam 0,4 mg.kg-1
0,4 mg/kg
Anest = Anestesia; Ge = geral; Bloq IE = bloqueio interescalênico; Peri = peridural; G = grupo; Tto = tratamento; VAS = escala analógica
visual; EM = escala numérica; NVPO = náusea e vômito pós-operatório; NA = não avaliada.
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vidas foram ginecologia, otorrinolaringologia e ortopedia (Ta-
bela II).
Em todos os estudos os pacientes foram submetidos à
anestesia geral e a dose diária de gabapentina variou en-
tre 1.200 e 1.800 mg administrados de forma fracionada.
Em um dos estudos foi associado um benzodiazepínico à
gabapentina como medicação pré-anestésica e a mesma
medicação e dose foi administrada ao grupo-controle.
O tratamento foi iniciado entre uma e 24 horas antes da
operação e continuou por um a dez dias no pós-operatório.
Em todos os estudos o efeito foi avaliado por consumo de
opióide e alguma escala de avaliação da intensidade da dor
(VAS em seis; EN em três). O consumo de opióide foi menor
nos pacientes tratados com gabapentina em sete estudos e
não houve diferença nos outros dois. Com relação à intensi-
dade da dor, em cinco estudos os resultados apresentaram
diferença estatística significativa em favor da gabapentina.
Avaliação tardia da dor foi realizada em quatro estudos
(após 30 dias em dois e após três meses em dois) e hou-
ve diferença somente em um deles.
 
Primeira Dose
O intervalo de tempo antes do início da operação em que foi
administrada a primeira (ou única) dose de gabapentina va-
riou entre 30 minutos e 24 horas. No Grupo PRÉ os inter-
valos mais freqüentes foram 60 e 120 minutos com sete
estudos cada e no Grupo PRÉ e PÓS, 60 minutos e 24 ho-
ras com cinco e quatro estudos, respectivamente (Tabela III).
Analgesia Complementar
Houve redução significativa no consumo de opióide nos pa-
cientes tratados com gabapentina em 14 (82,4%) dos 17
estudos do grupo PRÉ e em sete (77,8%) dos nove estudos
do grupo PRÉ e PÓS (Tabelas IV e V).
Agrupando os estudos de acordo com a dose utilizada obser-
varam-se os seguintes resultados. No grupo PRÉ a dose
utilizada em 12 estudos foi de 1.200 mg de gabapentina e,
entre eles, ocorreu redução significativa no consumo de
opióide em nove (75,7%). Nos demais as doses utilizadas
variaram entre 300 mg e 900 mg, com redução do consumo
de opióide em 100% dos estudos com dose de 600 e 900
mg, mas não havendo diminuição do consumo de opióide
com 800 mg.
No Grupo PRÉ e PÓS a dose diária de gabapentina variou
entre 1.200 mg e 1.800 mg e na maioria dos estudos foram
utilizados 1.200 mg ou 1.600 mg. O consumo de opióide no
período pós-operatório foi menor em 100% dos estudos que
utilizaram 1.200 mg e 1.800 mg, mas somente em 33% dos
que utilizaram 1.600 mg.
Escalas de Avaliação da Intensidade de Dor
No Grupo PRÉ, em 16 estudos foram utilizadas escalas de
medida da intensidade de dor no período pós-operatório e
em 12 (75%) deles os escores foram muito menores nos
pacientes que receberam gabapentina. A mesma avaliação,
no Grupo PRÉ e PÓS, mostrou redução dos escores em cin-
co (55,6%) dos nove estudos (Tabelas VI e VII).
Tabela II – Relação dos Estudos em Que Foi Utilizada Gabapentina Pré e Pós-Operatória 32-40 
Proc. Dose Início Duração Outros Consumo Intensidade Efeito
Ref . cirúrgico Anest. N diária (mg) (pré-op.) (dias) Controle grupos de opióide Escala de dor tardio EC
Fassoulaki A, Câncer Geral 75 1.200 24 h 10 Placebo Mexiletina < no G VAS < no G Dor após NA
2002 32 de mama  600 mg Tto  Tto 3 m: SD
Dierking G, Histerectomia Geral 80 1.200 1 h 1 Placebo < no G VAS SD SD
2004 33 Tto
Fassoulaki A, Câncer Geral 50 1.200 24 h 8 Placebo < no G VAS < no G Dor após NA
2005 34 de mama Tto Tto 3m: < G Tto
Gilron I, Histerectomia Geral 110 1.800 1 h 4 Placebo Rofecoxib < no G VAS < no G Dor após Mais
2005 35 50 mg e Tto Tto 1m: SD sedação
Gaba +
Rofecoxib
Mikkelsen S, Amigdalectomia Geral 54 1.200 1 h 5 Placebo SD EN SD Mais NVPO
200636 e tontura
Fassoulaki A, Histerectomia Geral 60 1.200 24 h 5 Placebo SD VAS SD SD
2006 37
Turan A, Histerectomia Geral 100 1.200 1 h 2 Placebo Rofecoxib < no G EN < no G Menos
2006 38 50 mg e Tto Tto NVPO
Gaba +
Rofecoxib
Turan A, Membro Geral 40 1.200 + 1 h 2 midazolam < no G EN < no G Mais
2006 39 inferior MDZ 0,4 mg.kg-1 Tto Tto tontura
0,4 mg.Kg-1
Fassoulaki A, Histerectomia Geral 60 1.600 24 h 7 Placebo < no G VAS SD Dor após SD
2007 40 Tto 1m: SD
Anest = anestesia; Dur = duração; EC = efeitos colaterais; G = grupo; Tto = tratamento; VAS = escala analógica visual; EM = escala numérica; NVPO = náusea
e vômito pós-operatório; NA = não avaliada; SD = sem diferença. 
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Agrupando os estudos de acordo com a dose de gabapen-
tina utilizada, os resultados foram muito semelhantes aos
referentes ao consumo de opióide no pós-operatório.
Relatos de Efeitos Adversos
Os efeitos adversos relatados nos trabalhos foram náusea e
vômito pós-operatórios (NVPO), sedação e tontura (Tabela
VIII). No Grupo PRÉ houve redução da incidência de náusea e
vômito nos pacientes tratados com gabapentina em dois es-
Tabela III – Dose Inicial
Tempo antes da operação
Grupo 30 min 60 min 90 min 120 min 24 h Total
Pré 1 7 1 7 0 16
Pré + pós 0 5 0 0 4 9
Um dos estudos não informou o tempo exato da dose.
Tabela IV – Menor Necessidade de Analgesia Comple-
mentar
N % Total
Pré 14 82,4 17
Pós 7 77,8 9
Tabela V – Menor Necessidade de Analgesia Complementar
Considerando as Doses Utilizadas
Gabapentina Gabapentina pré-
pré-operatória e pós-operatória
Dose N % Total N % Total
300 mg 2 100,00 2
600 mg 2 100,00 2
800 mg 0 0,0 2
900 mg 1 100,00 1
1.200 mg 11 91,7 12 3 100,00 3
1.600 mg 3 100,00 3
1.800 mg 2 66,7 3
Tabela VI – Redução dos Escores de Intensidade da Dor
Pós-Operatória
Grupo N % Total
Pré 12 75,0 16
Pré e pós 5 55,6 9
Um dos estudos não utilizou escala para avaliação de efeito.
Tabela VII – Redução dos Escores de Intensidade da Dor
Pós-Operatória Considerando as Doses Utilizadas
Gabapentina Gabapentina pré-
pré-operatória e pós-operatória
Dose N % Total N % Total
300 mg 1 50,0 2
600 mg 2 100,0 2
800 mg 0 0,0 2
900 mg 1 100,0 1
1.200 mg 9 75,7 12 3 100,0 3
1.600 mg 1 33,3 3
1.800 mg 1 100,0 1
Tabela VIII – Relatos de Incidência de Efeitos Adversos
Gabapentina Gabapentina pré-
pré-operatória e pós-operatória
Dose N % Total N % Total
Redução 2 11,8 17
de NVPO
Aumento 1 5,9 17 1 11,1 9
de NVPO
Aumento 1 5,9 17 1 11,1 9
da sedação
Aumento 1 5,9 17 2 22,2 9
da tontura
NVPO – náusea e vômito pós-operatório.
tudos e aumento da incidência em um estudo. Houve maior
incidência de sedação em um estudo e de tontura em outro.
No Grupo PRÉ e PÓS houve aumento da incidência de NVPO
nos pacientes tratados com gabapentina em um estudo, de
sedação em um estudo e de tontura em dois estudos. 
DISCUSSÃO 
Neste levantamento foram encontrados poucos estudos e
as técnicas anestésicas, assim como os procedimentos
cirúrgicos variaram bastante. Foi encontrado desde laquea-
dura laparoscópica até laminectomia.
Houve também grande variação nos esquemas posológicos
de gabapentina utilizados pelos autores. As doses variaram
de 300 mg em dose única até 1.800 mg.dia-1 fracionado por
quatro dias.
Outro fator que deve ser levado em consideração na análi-
se das conclusões é que, em alguns estudos, a gabapen-
tina foi utilizada associada ao midazolam ou lornoxicam e no
grupo-controle também foi empregada associação de me-
dicamentos.
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Na grande maioria dos estudos ocorreu redução significa-
tiva no consumo de analgésico ou nos escores de intensi-
dade da dor no grupo tratado com gabapentina. O efeito
anti-hiperálgico do fármaco promoveu diminuição do com-
ponente neuropático da dor pós-operatória melhorando a
qualidade da analgesia pós-operatória.
Poucos desses estudos avaliaram o efeito da gabapentina
na dor pós-operatória crônica. Uma vez que esse medica-
mento inibe a sensibilização central, que é um dos meca-
nismos atribuídos ao desenvolvimento das síndromes
dolorosas crônicas, pode-se esperar que o mesmo tenha
lugar na prevenção dessas síndromes.
Comparando os estudos que utilizaram dose única pré-
operatória com os que utilizaram gabapentina pré- e pós-
operatória, houve redução do consumo de analgésico em
82,4% dos estudos que usaram dose única, frente a 77,8%
do outro grupo (Tabela IV). Resultado semelhante foi encon-
trado na avaliação das escalas de medida da intensidade da
dor, com redução do escore em 70,6% nos que receberam
tratamento somente no pré-operatório e 55,6% nos que rece-
beram no pré e no pós-operatório (Tabela VI). Para se conse-
guir melhora na analgesia pós-operatória imediata, parece
ser suficiente a utilização de dose única no pré-operatório.
A utilização de gabapentina em doses maiores e por um
período maior aumentou a incidência de efeitos colaterais
relacionados, como sedação e tontura.
Para tentar encontrar a melhor dose e o melhor intervalo
antes da operação para administrar o fármaco os dados fo-
ram organizados nas Tabelas III, V, VI e VII. A administração
de dose única de 600 mg foi a menor a mostrar resultado
significativo em todos os estudos em que foi utilizada; no
entanto, essa dose foi utilizada em apenas dois estudos. Na
maioria dos estudos a medicação foi administrada uma
hora antes do procedimento cirúrgico, o que facilita o seu
uso na prática clínica. 
CONCLUSÕES
A gabapentina administrada tanto antes do procedimento
cirúrgico como antes e após promove diminuição da inten-
sidade da dor e da necessidade de complementação anal-
gésica.
Mais estudos são necessários para a incorporação defini-
tiva do fármaco no arsenal utilizado atualmente para o tra-
tamento da dor pós-operatória. Contudo, os resultados até
então parecem muito promissores.
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INTRODUCTION
Postoperative pain has nociceptive and neuropathic compo-
nents 1,2. The nociceptive component activates peripheral
receptors and the conduction of impulses through pain and
perception pathways in the supra-spinal region. Anti-inflam-
matories and opioids can adequately relieve this compo-
nent. The neuropathic component results from nerve fiber
damage that causes changes in pain modulation and central
sensitization. This creates pain amplification mechanisms,
hyperalgia, and allodynia.
The treatment of postoperative pain consists basically on the
use of three classes of drugs: anti-inflammatories, opioids,
and local anesthetics. The majority of drugs in those classes
have side effects that limit their clinical use as single agents.
Analgesic techniques can affect different sites of the pain
pathway in the peripheral and central nervous system. Com-
bining drugs from different classes and with different mecha-
nisms of action results in the desired analgesic effect with
a reduction in side effects. Multimodal analgesia, using the
association of different classes of analgesics, provides better
results. The association of drugs with different mechanisms
of action can improve analgesia and decrease side effects,
since it allows the reduction in the total dose of each drug.
Balanced analgesia is an effective way of treating acute pain,
and it should be used whenever possible3. Studies have
demonstrated the benefits of this association 4,5.
Gabapentin, with its anti-hyperalgic action and mechanism of
action that differs from that of the drugs commonly used, crea-
tes a new perspective in the treatment of postoperative pain.
Gabapentin (1-aminomethyl-cyclohexaneacetic acid) is an
amino acid that has the structure of the neurotransmitter
GABA but it does not have a significant interaction with this
or any other neurotransmitter 6,7. It is an anti-convulsant who-
se side effects are well tolerated.
Gabapentin has good absorption after oral administration,
independently of the ingestion of food. Maximal plasma con-
centration is seen after two to three hours 7,8. Protein binding
is low (less than 3 to 5%) and it is widely distributed, invol-
ving almost all tissues (volume of distribution of 58 liters) 7.
It is not metabolized, it does not have enzymatic induction,
and it easily crosses the blood-brain barrier. It is eliminated
unchanged through the kidneys, but a small proportion is
eliminated in the stool, and it has an elimination half-life of
five to nine hours 9.
The mechanism of action of anti-hyperalgic drugs, like gaba-
pentin, consists in the reduction of the lesion-induced hyper-
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excitability of posterior horn neurons, which is responsible for
central sensitization 10. It is believed that the anti-hyperalgic
action is due to the postsynaptic binding of gabapentin to the
alpha2-delta subunit of voltage-dependent calcium channels
of dorsal horn neurons, decreasing calcium entry in nerve
endings and the release of neurotransmitters. Other cellular
mechanisms have been proposed to explain gabapentin’s
analgesia, including effects on NMDA receptors, sodium chan-
nels, monoaminergic pathways, and opioid system 6,7,11-13.
Somnolence, fatigue, ataxia, peripheral edema, and dizzi-
ness are the most common side effects 6,12,14.
Several studies have demonstrated that the perioperative
use of gabapentin contributed for the reduction of postope-
rative pain. The objective of the present study was to evaluate
published evidence on the subject.
METHODS
A bibliographic research of data base on the Internet (PubMed)
was undertaken using combinations of the following words
as descriptors: Gabapentin, Pain, Analgesia, Anesthesia, and
Postoperative. All controlled, randomized, clinical studies that
assessed the effects of gabapentin on acute postoperative
pain in humans were selected.
RESULTS
Twenty-six randomized, placebo-controlled, clinical studies
that were published between 2002 and 2007 evaluating the
effects of gabapentin were selected. A total of 2,066 patients,
including 1,020 patients who received gabapentin, partici-
pated in those studies.
In 17 studies, patients only received the drug in the preopera-
tive period (PRE Group) and in the remaining studies (nine),
patients in the treatment group received pre- and postope-
rative gabapentin (Pre-Post Group).
Description of the Studies in the PRE Group
Seventeen studies, with a total of 1,437 patients from different
surgical subspecialties (gynecology, orthopedics, neurosur-
gery, ENT, and urology) were included in this group (Table I).
In 13 of those studies, general anesthesia was used; one
study used local anesthesia with sedation; one used inter-
scalene block with general anesthesia; one used neuroaxis
block with general anesthesia or sedation, and one used re-
gional intravenous block.
The doses of gabapentin ranged from 300 to 1,200 mg; in
six studies they were associated with a benzodiazepine, and
in one of them with a non-steroidal anti-inflammatory. All
studies with gabapentin associated to another drug used
the same drug in the control group.
The medication was administered 30 to 120 minutes before
surgery.
All studies used the postoperative consumption of opioids to
assess the effects of gabapentin. The majority of the studies
(16) used an evaluation scale to assess pain severity; the
Visual Analog Scale (VAS) was used in 14 studies and the
numeric scale (NS) was used in one; only one study did not
use neither scale.
Postoperative opioid consumption in the gabapentin group
was lower in 14 of 17 studies. In 13 of 15 studies that used
the VAS, a difference favoring gabapentin was observed, but
differences were not observed in studies that used the NS.
Description of the Studies in the PRE-POST Group
Nine studies, totaling 629 patients, were included in the PRE-
POST Group. The surgical subspecialties involved included
gynecology, ENT, and orthopedics (Table II).
Patients underwent general anesthesia and the daily gaba-
pentin dose ranged from 1,200 to 1,800 mg administered in
divided doses. A benzodiazepine was associated to gaba-
pentin in one study as pre-anesthetic medication, and the
same drug and dose was administered to the control group.
Treatment was initiated between one and 24 hours before
surgery and continued for one to 10 days after the surgery.
In one of the studies, opioid consumption and an assess-
ment scale (VAS, in six; NS, in three) were used to evaluate
the effects of gabapentin. Opioid consumption was lower in
patients treated with gabapentin in seven studies, and in two
studies differences were not observed. As for pain severity,
in five studies the results showed statistically significant
differences favoring gabapentin.
Four studies conducted late pain evaluation (30 days after
surgery in two, and three months afterwards in two), and only
one of them demonstrated differences.
First Dose
Gabapentin was administered (the first or the only dose) 30
minutes to 24 hours before surgery. In the PRE Group, gaba-
pentin was administered more often 60 and 120 minutes
before surgery in seven studies each, and in the PRE-POST
Group, 60 minutes and 24 hours in five and four studies,
respectively (Table III).
Supplementary Analgesia
Opioid consumption reduced significantly in 14 (82.4%) of 17
studies of the PRE Group, and in seven (77.8%) of nine stu-
dies in the PRE-POST Group (Tables IV and V).
Grouping the studies according to the dose of gabapentin,
the following results were observed: in the PRE Group,
1,200 mg was used in 12 studies and among them a signi-
ficant reduction in opioid consumption was observed in nine
studies (75.7%). On the remaining studies, the doses ran-
ged from 300 to 900 mg, but a reduction in opioid consump-
tion was not observed with 800 mg of gabapentin.
In the PRE-POST Group, the daily dose of gabapentin ranged
from 1,200 mg to 1,800 mg but the majority of the studies
used 1,200 mg or 1,600 mg. Postoperative opioid consump-
tion was lower in 100% of the studies that used 1,200 mg and
1,800 mg, but only in 33% of the studies that used 1,600 mg.
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Table I – Studies with a Single Dose of Preoperative Gabapentin 15-21
Type of Dose Other Opioid Pain
References Surgery Anesthesia N (mg) Beginning Control Group Consumption scale
Dirks J, 200215 Mastectomy Ge 70 1,200 mg + 1h Placebo < in treatment VAS
 triazolam Group
0.125mg
Pandey CK, Discectomy Ge 56 300 mg + 2h Lorazepam < in treatment VAS
200416 lorazepam Group
Rorarius MGF, Hysterectomy Ge 75 1,200 mg 2h Oxazepam < in treatment VAS
200417 15mg Group
Turan A, Nasal septum Local + 50 1200 mg + 1h Midazolam < in treatment VAS
200418 or sinuses Sedation midazolam 0.1mg/kg Group
0,1mg/kg
Turan A, Histerectomy Ge 50 1200 mg + 1h Midazolam < in treatment VAS
200419 midazolam 0.1mg/kg Group
0,1mg/kg
Turan A, Discectomy Ge 50 1200 mg + 1h Midazolam < in treatment VAS
200420 midazolam 0.1mg/kg Group
0,1mg/kg
Pandey CK, Laparoscopic Ge 459 300 mg 2h Placebo Tramadol < in treatment VAS
200421 cholecistectomy 100mg Group
Pandey CK, Nephrectomy Ge 60 600 mg 2h Placebo < in treatment VAS
200522 Group
Radhakrishnan Laminectomy Ge 60 800 mg NR Placebo No dif NS
M, 200523 and discectomy
Menigaux C, Knee Ge 40 1,200 mg 1h Placebo < in treatment VAS
200524 arthroscopy Group
Pandey CK, Discectomy Ge 100 300, 600, 2h Placebo < in treatment VAS
200525 900,1,200 mg Group (600 mg
or  more)
Bartholdy J, Laparoscopic Ge 76 1,200 mg + 30 min Lornoxicam No dif VAS
200626 tubal ligation lornoxicam 8 mg  8 mg
Adam F, Shoulder IE block 60 800 2h Placebo No dif VAS
200627 arthroscopy + Ge and NS
Al-Mujadi H, Thyreoidectomy Ge 72 1,200 mg 2h Placebo < in treatment VAS
200628 Group
Hayashida K, Orthopedic or Spinal and/or 44 1,200 mg 90 min Placebo < in treatment NA
200729 Genitourinary epidural Group
block with
sedation or Ge
Durmus M, Hysterectomy Ge 75 1200 1h Placebo Gabapentin + < in treatment VAS
200730 paracetamol Group
Turan A, Upper limb Bier 40 1,200 mg + 1h Midazolam < in treatment VAS
200731 midazolam 0.4mg.kg-1 Group
0.4mg/kg
Dif: difference; Ge: general; IE: interescalenic; NA: not assessed; NS: numeric scale; VAS: visual analog scale.
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Pain Evaluation Scales
In the PRE Group, 16 studies used scales to assess pain se-
verity in the postoperative period, and in 12 of them (75%) the
scores were significantly lower in patients who received ga-
bapentin. The same assessment of the PRE-POST Group
Table II – Studies with Pre- and Postoperative Administration of Gabapentin 32-40 
Type of Daily First dose Dur Other Opioid Pain
Reference Surgery Anest N dose (mg) (preop) (days) Control Groups consumption Scale severity Late effect SE
Fassoulaki A, Breast Ge 75 1,200 mg 24 h 10 Placebo Mexiletine < in VAS < in Pain after NA
2002 32 cancer  600 mg treatment treatment 3 min: SD
Group Group
Dierking G, Histerectomy Ge 80 1,200 mg 1 h 1 Placebo < in VAS No dif No dif
2004 33 treatment
Group
Fassoulaki A, Breast Ge 50 1,200 mg 24 h 8 Placebo < in VAS < in treatment Pain after NA
2005 34 cancer treatment Group 3 min:
Group < Treatment
Group
Gilron I, Hysterectomy Ge 110 1,800 mg 1 h 4 Placebo Rofecoxib < in VAS < in Pain after More
2005 35 50 mg treatment treatment 1 min: sedation
and Gaba + Group Group No dif
Rofecoxib
Mikkelsen Tonsillectomy Ge 54 1,200 mg 1 h 5 Placebo No dif NS No dif More
S, 200636 PONV and
dizziness
Fassoulaki Hysterectomy Ge 60 1,200 mg 24 h 5 Placebo No dif VAS No dif No dif
A, 2006 37
Turan A, Hysterectomy Ge 100 1,200 mg 1 h 2 Placebo Rofecoxib < in NS < in Less
2006 38 50 mg e treatment treatment PONV
Gaba + Group Group
Rofecoxib
Turan A, Lower limb Ge 40 1,200 mg 1 h 2 midazolam < in NS < in More
2006 39 + MDZ 0.4 mg.kg-1 treatment treatment dizziness
0.4 mg.Kg-1 Group Group
Fassoulaki Hysterectomy Ge 60 1,600 mg 24 h 7 Placebo < in VAS SD Pain No dif
A, 2007 40 treatment after
Group 1 min:
No dif
Anest: anesthesia; Dif – difference; Dur – duration; Ge – general; NA – not assessed; NS – numeric scale; PONV – postoperative nausea and vomiting; SE –
side effects; VAS – visual analog scale. 
Table III – Initial Dose
Time before surgery
Group 30 min 60 min 90 min 120 min 24h Total
Pre 1 7 1 7 0 16
Pre + post 0 5 0 0 4 9
One of the studies did not inform the exact time of the dose.
Table IV – Decreased Need of Supplementary Analgesia
N % Total
Pre 14 82.4 17
Post 7 77.8 9
Table V – Decreased Need of Supplementary Analgesia




Dose N % Total N % Total
300 mg 2 100.00 2
600 mg 2 100.00 2
800 mg 0 0.0 2
900 mg 1 100.00 1
1,200 mg 11 91.7 12 3 100.00 3
1,600 mg 3 100.00 3
1,800 mg 2 66.7 3
showed that pain scores decreased in five (55.6%) of nine
studies (Tables VI and VII).
Grouping the studies according to the dose of gabapentin,
the results were very similar to those of postoperative opioid
consumption.
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Reports of Adverse Effects
Adverse effects reported included postoperative nausea and
vomiting (PONV), sedation, and dizziness (Table VIII). In the
PRE Group, a reduction in the incidence of nausea and vo-
miting in patients treated with gabapentin was seen in two
studies and an increase in this incidence was seen in one
study. A higher incidence of sedation was seen in one study
and of dizziness in another study.
In the PRE-POST Group, an increase in the incidence of PONV
in patients treated with gabapentin was observed in one study,
increased sedation was seen in one study, and an increase
in the incidence of dizziness was seen in two studies.
DISCUSSION
A small number of studies on the subject were published
from 2002 to 2007 in which both anesthetic techniques and
surgeries varied considerably. The type of surgeries varied
from laparoscopic tubal ligation to laminectomies.
The dosing schedules of gabapentin also varied conside-
rably. It ranged from a single 300 mg dose to 1,800 mg.day-1
in divided doses for four days.
In some studies, gabapentin was associated with midazo-
lam or lornoxicam, and the control group also received a com-
bination of drugs, which should also be considered when
analyzing the conclusions.
A significant reduction in analgesic consumption or in pain
scores in the group treated with gabapentin was observed
in most studies. The anti-hyperalgic action of this drug redu-
ced the neuropathic component of postoperative pain, impro-
ving the quality of postoperative analgesia.
A small number of studies evaluated the effects of gabapentin
on chronic postoperative pain. Since this drug inhibits central
sensitization, one of the mechanisms of chronic pain syndro-
mes, one can expect the same effect in their prevention.
Comparing the studies that used a single preoperative dose
with those that used pre- and postoperative gabapentin,
analgesic consumption decreased in 82.4% of the studies
that used a single dose and in 77.8% of the studies in the other
group (Table IV). A similar result was seen in the evaluation
of pain scores, with a reduction in the score in 70.6% of the
patients in the PRE Group, and in 55.6% of those in the PRE-
POST Group (Table VI). A single preoperative dose seems to
be enough to improve analgesia in the immediate postope-
rative period.
The use of higher doses of gabapentin for a prolonged pe-
riod increased the incidence of side effects such as sedation
and dizziness.
Trying to find the best dose and the best interval before sur-
gery to administer the drug, the data were organized in Tables
III, IV, V, VI, and VII. A single 600 mg dose was the lowest dose
associated with a significant result; however, this dose was
used only in two studies. In most of the study, the drug was
administered one hour before surgery, facilitating its use in
clinical practice.
CONCLUSIONS
Gabapentin, used both before the surgery and before and
after, promoted a reduction in pain severity and the need for
analgesic supplementation.
More studies are necessary to include gabapentin definiti-
vely in the pharmacologic arsenal currently used in the treat-
ment of postoperative pain; however, so far the results are
promising.
Table VI – Reduction in Postoperative Pain Scores
Group N % Total
Pre 12 75.0 16
Pre and Post 5 55.6 9
One of the studies did not use a scale to evaluate the effects.
Table VII – Reduction in Postoperative Pain Scores According




Dose N % Total N % Total
300 mg 1 50.0 2
600 mg 2 100.0 2
800 mg 0 0.0 2
900 mg 1 100.0 1
1,200 mg 9 75.7 12 3 100.0 3
1,600 mg 1 33.3 3
1,800 mg 1 100.0 1




Dose N % Total N % Total
Reduction in 2 11.8 17
PONV
Increased 1 5.9 17 1 11.1 9
PONV
Increased 1 5.9 17 1 11.1 9
sedation
Increased 1 5.9 17 2 22.2 9
dizziness
PONV – postoperative nausea and vomiting.
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RESUMEN
Clivatti J, Sakata RK, Issy AM — Revisión sobre el Uso de Gaba-
pentina para el Control del Dolor Postoperatorio.
JUSTIFICATIVA Y OBJETIVOS: La gabapentina ha sido utilizada
como adyuvante en el  tratamiento del dolor postoperatorio con com-
ponente neuropático. Es responsable de la inhibición de la sensibi-
lización central, disminuyendo el dolor postoperatorio.
CONTENIDO: Fueron seleccionados todos los estudios clínicos
con distribución aleatoria que evaluaron el efecto de la gabapen-
tina en el dolor postoperatorio en humanos entre 2002 y 2007. Se
encontraron 26 artículos publicados. En 17 estudios, los pacien-
tes recibieron dosis única preoperatoria que varió entre 300 y
1200mg y entre 30min y dos horas antes de los procedimientos. En
los demás estudios, la medicación fue iniciada entre una y 24 ho-
ras antes de los procedimientos, y continuada por dos a 10 días
en la dosis de 1.200 a 1.800 mg.día-1. Para una medida de inten-
sidad del dolor, fueron utilizadas la Escala Analógica Visual o Nu-
mérica. En un 75% entre los que recibieron solamente la dosis pre,
los puntajes fueron menores con el uso de la gabapentina y tam-
bién en un 55,6% entre los que recibieron dosis pre y pos. El con-
sumo de opioide fue menor en un 82,4% de los que recibieron dosis
pre y en un 77,8% en los que recibieron pre y pos. En estudios que
usaron pre, cuatro no arrojaron efectos adversos; no hubo diferen-
cia en un 52,9%, más náusea o vómito en un 11,8%, más mareos
en un 5,9%, más sedación en un 5,9%, menos náusea o vómito en
uno y menos retención urinaria en uno. En estudios que usaron pre
y pos, cuatro no arrojaron efectos adversos; no hubo diferencia en
un 22,2%, más náusea o vómito en 11,1%, más mareo en 22,2% y
más sedación en un 11,1%.
CONCLUSIONES: La gabapentina usada tanto antes, como antes
y después de la operación, promueve la reducción de la intensidad
del dolor y de la necesidad de complementación analgésica.
 
